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相次ヤ抗結核剤の出現により肺結核治療に於ける
化学療法の役割は庫めて大きいが，なお現在では化 
学療法のみでは肺結核治療全体を担当するに到らず
化学療法の限界を否定出来ない。乙の化学療法の限
界，換言すれば化学療法の効果を阻む諸因子のう
ち，主なるものは，乾酪巣や空洞等の肺結核病巣，
結核菌の薬剤耐性獲得等が挙げられる。かかる諸因
子lとより，最初の化学療法で菌の陰性化しなかっ
た，謂わば初回治療不成功例lζ初回治療と同種叉は
異種の抗結核剤を用いて再治療を行った場合，その
治療効果は初回治療に比してどの程度期待得しるか。
更に使用した抗結核剤の種類，或は組合せによる効
果の差はどの様であるか。又，ストレプトマイシ
ン(以下 SM)， イソコチン酸ヒドラグッド(以下
INH)の如く比較的早期に耐性菌の出現する薬剤を
使用した場合はもとより，初回治療再治療と薬剤使
周期間が長期比及べば，パラアミノサルチル酸(以
下 PAS)に於いても早晩耐性菌が出現するばかり
か，乙れら薬剤のうち 1剤のみならず 2剤或いは 3
剤にも耐性を示すものも多くなり，かかる症例lζ於
いては治療効果の低下乃至無効が想像される。殊に
INH耐性菌については菌力低下の事実が実験動物
で諸家により認められて来ているが，乙の事実をそ 
のまま人体にあてはめる事は危険であるとしても，
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INHは耐性菌の出現が比較的阜く且つ現在多数の
抗結核剤の中で SMと共に使用頻度の大きい薬剤
であり， INH耐性例の臨床経過の検討は今後の
INH治療上重要と思われる。
以上の諸点について解明を試み，主として菌陰性
化を，併せて胸部 X線像改善を治療効果の判定基
準とし，重症例を中心にその予後をも併せ検討し
1.こ。
第 2章検査対象並びに検査方法
検査対象
昭和27年7月より昭和34年3月まで本学医学部
附属病院第1内科，国立千葉病院及び千葉県立療養
所鶴舞病院入院患者のうち，菌曙出の経過を見るに
適した，治療前のi磨疾中結核菌塗抹陽性，結核菌培
養集落数各培地当り 100個以上，即ち曙疾中菌2000 
個jcc以上のもの 557例で， ζれらの患者の大多数
は空洞を有する重症肺結核症で，学研肺結核病型分
類の F及び BKb，BKc，CKy，CKzの一部が入
り，日本結核病学会病型分類の第工型及び第五型
が入る。
検査方法
患者の早朝日客疾を 4%，8%苛性ソーダlとより前 
処理を行い，諸種抗結核剤加3%第 1燐酸カリ培地
K定量培養を行った。
薬剤は SMについては 1r，10r，100r，1000r， 
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INH及び PASについては 0.1r，1r，10r，100r 
になる様，培地中l乙加えた。特に SMはジヒドロ
ストレプトマイシンを用い 2倍量を， INH，PAS 
は所要量を加えた。尚お耐性検査前3日間はすべて
抗結核剤の投与を中止し，曙E更に影響の及ぶ事を避
けた。耐性検査はすべて原則として直接;去により測
定， 判定は 6週後に行い各薬剤の集落数を 10の何 
乗の形で現し出来るだけ唱疾中の菌の割り合を忠実
に示す様にしたが，第4章以下で何 r耐性と現し 
た時には対照培地とほぼ同程度の集落数の発育を認
めた薬剤濃度をとった。
1回の治療は 6カ月を単位としてとり，治療法 
を比較する場合は INH及び SMR.重点を置き， 
(1) INH・SMを含む治療 (2) INHを主とする治
療 (3) SMを主とする治療の 3方法に大別した。 
第3章感性菌唱出例の治療効果
昭疾中菌数2000個/cc以上の薬剤感性の重症肺
結核患者R.INH及び SMを中心とした治療を 6
カ月間施行し，菌陰性化及び胸部 X線像に及ぼす
効果を検討した。 
患者の病変度を病巣の性状及び拡りにより B，C 
2群応分けた。即ち B群はー側に空洞を有し他側
にも撒布巣のあるもの，又は両側に変化があり空洞
を確認し得ないもので，学研肺結核病型分類の B，
Cのうち Kb，Kyを伴うものがとれに入り，日本 
結核病学会病型分類の第 E型及び第工型の一部が
ζれに入る。 C群は両側に空洞を有する重症慢性肺
第 1節初回治療
既往に化学療法を受けた事のない 197例を病変度J
及び治療法の 2方面より菌陰性化率， X線像改善率
について検討した。(第 1表〉
症例を病変度別にみると B群 109例， c群 88
例，治療法別にみると INH・SMを含む治療 75例!，
INHを主とする治核26例， SMを主とする治療 96
例である。
1) B群の菌陰性化率:INH・SMを含む治療で
は65.2%，菌数減少例を加えると 95.6%に効果があ
り， INHを主とする治療では 47.4%及び 68.4%， 
SMを主とする治療では各43.2%及び 63.6%で
INH・SMを含む治療が最も優れ， SMを主とする 
治療は INHを主とする治療より柏劣った。
2) B群の X線像改善率: INH・SMを含む 治v
療の主病巣改善率は 58.6%，副病巣のみ改善された
例をも加えると 95.5%と高率であり， INHを主と
する治療では各31.6%，94.7~るであるが， SMを主
とする治療は各27.3%，79.6%と前2者に比し劣つ
た。
3) C群の菌陰性化率: INH司 SMを含む治療で
は44.8%，菌数減少例を加えると 75.8%，INHを主 
とする治療では各42.9%，57.2%であるが， SMを
主とする治療では 9.6%と低下し菌数減少例を加え
ても 38.5%であった。 
4) C群の X線像改善率: INH・SMを含む治
療では主病巣改善率31.0%，副病巣改善例を加える 
と75.8%であり， INHを主とする治療でも各28.6
結1亥叉は多房空洞を有するもので，学研肺結核病型.%， 71.4%と同様な傾向を示すが， SMを主とする
分類の F及び CKzの一部， BKcの一部がこれに
入り日本結核病学会病型分類の第工型及び第 E型 
のうち両側に病変のあるものがこれに入る。
効果の判定は曙疾培養陰性化と主病巣の消失，濃
縮，縮少等民基準を置き，菌数減少及び撒布巣等の
副病巣の陰影消退及び減少を含めた効果率を括弧内
K示した。
治療では各 15.4%，57.7%と低下する。
5) B群 Cと群の比較:病変度比よる治療効果
の差を各治療法について検討すると，菌陰性化率で
は INH・SMを含む治療による B群 65.2%R.対しC
群 44.8%，INHを主とする治療による B群 47.4%
応対し C群 42.9%，SMを主とする治療による B 
群 43.2% ~L対し C 群 9.6% で各治療法共 C 群で低
下し，殊に C群に於ける SMを主とする治療の成
第 1表初回治療の効果
tマ つ9X 産車 像 改 謹 &pF司 
1台 療 法|事 一B群( B群 (109{7U) IC群 (88例〉 
31.0 (75.8)65.2 (95.6) 44.8 (75.8) 58.6 (95.5)INH. SMを含む治療 75 OU 
28.6 (71.4)47.4(68.4) 42.9 (57.2) 31.6 (94.7)INHを主とする治療 261列 
43.2 (63.6) 9.6 (38.5) 27.3 (79.6) 15.4 (57.7)96例SMを主とする治療 
-2180ー 千葉医学会雑誌 第 35巻
第2表再治療の効果
菌陰性化率 X 線像改善率症そk守回~例【d媒数f台 療 法
初回治療(附〉再治療 (83例)I 再治療(阿)I初回治療(附 
35.7 (42.8) 57・3(88.0) INH・SMを含む治療 28.6 (78.6) 48.0 (88.0)89例 
12.9 (33.9) 46.1 (65.3)INHを主とする治療 22.2 (71.2) 30.8 (88.5)88t列 
103例 o(28.6) 25.0 (50.0)SMを主とする治療 14.3 (71.4) 19.8 (66.7) 
績が悪い。 
X線像改善率では， INH・SMを含む治療による 
B群 58.6%K対し C群 31.0%， INHを主とする
治療による B群 31.6%K対し C群 28.6%，SMを
主とする治療による B群 27.3%K対し C群 15.4%
と C群が劣る。
第 2節再治療
初回治療で菌の陰性化しなかった症例のうち， 
INH及び SMR.対し感性である 83例の再治療の
効果を検討し，更に初回治療の効果と比較した。
(第2表) 
1) 再治療の菌陰性化率: INH・SMを含む治療
、では 35.7%，菌数減少例を加えると 42.8%で， INH 
を主とする治療では各 12.9%，33.9%，SMを主と
する治療では菌陰性化例なく，菌数減少例が 28.6%
であった。 
2) 再治療の X線像改善率:INH・SMを含む治
療では主病巣の改善率 28.6%，副病巣の改善例を加
えると 78.6~るであり， INHを主とする治療では各 
22.2%，71，2%，SMを主とする治療では各 14.3%，
71.4%であった。 
3) 初回治療と再治療の比較:再治療の効果を初
回治療 (B群と C群の合計与の効果と比較すると， 
菌陰性化率では INH・SMを含む治療 57.3%fr.対
し再治療 35.7%， INHを主とする治療 46.1%fr.対 
し再治療 12.9%，SMを主とする治療 25.0% f乙対し 
再治療では菌陰性化例なく，各治療法共再治療で低 
下した。 
X線像改善率では INH・SMを含む治療48.0% 
K対し再治療 28.6%， INHを主とする治療 30.8%
に対し再治療 22.2%，SMを主とする治療 19.8%に
対し再治療 14.3%と同様l乙再治療の成績が悪い。 
第4章 耐性菌曜出例の治療効果
第 1節 1剤耐1'生
再治療開始前既K INH叉は SMの何れか 1剤
に耐性を示す 234例に対し， INH，SMを中心とす
耐性度|症例|治療法|症例|居陰お I~警告
含む治療 	  1 
2 
する治療 4 

含む治療 1 

1 rI17する治療 
  。
2 
する治療
含む治療 	  9 
SM 
121 する治療 16 1 r 
する治療 5 
IINH・SMを[ 
含む治療 	  2 SM 
10 r 61 する治療 11 
以上 
!する治療 	  2 
る治療を行った。(第 3表) 
INH0.1 r耐性の 35例中菌陰性化は， INHを含 
む治療の 2例だけで， SMを主とする治療では，
SM感性lともかかわらず陰性化を認めなかった。 X
線像改善例は， INHを含む治療 20例のうち 3例，
SMを主とする治療 15例のうち 4例であった。
INH 1 r以上耐性の 17例では，菌陰性化 1例で，
INHを主とする治療例であった。 X線像改善例は，
INHを含む治療を行った 3例であった。 
SM 1 r耐性 121例の菌陰性化例は 17例で INH 
を含む治療によるもの 16例， SMを主どす iる治療
によるもの 1例であった。 X線像改像例は 30例で，
INHを含む治療によるもの 25例，	 SMを主とする
治療によるもの 5例であった。 
SM 10 r以上耐性の 61例で‘は菌陰性化5例で，
，何れも INHを含む治療例であった。 X線像改善例
は 15例で， INHを含む治療 13例， SMを主とす
る治療 2例であった。
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第 2節 2剤耐性
再治療開始前， INH及び SMの2剤lζ耐性を示
した 121例を 
1) INH 0.1 r・SM 1 r耐性 
2) INH 0.1 r• SM 10 r以上耐性 
3) INH 1 r以上・ SM 1 r耐性 
4) INH 1 r以上・ SM 10 r以上耐性
の4群lと大別し各群の治療法別の効果を検討した。
(第4表)
第4表 2剤耐性例の治療効果
耐性度|症例|治療法|症例|菌陰性I!線像IJLI/"j 11=1 1)0'， IA I'JLV'JI化例!改善例 
. SMを¥ 8[ 4含む治療INH 0.1 r 
主と 135 [ 647 する治療SM 1 r 
SMを主と I41 1する治療 
INH 0.1 r H. SMを[ 41 合む治療 2 
SM 10 r 31 M を主と 124/する治療 6 
以上 SMを主と I31 。
する治療 
INH 1 r INH・SMを[ 7[合む治療 3 
以上 27 NHを主と[19 1 1する治療 
SM 1r SMを主と[ 1 1 。
する治療 
H. SMを[ 71 2INH 1 r 含む治療
以上 
16 H を主と I81 1する治療SM 10 r 
SMを主と I1 I 。以上 する治療
INH 0.1 r，SM 1 r耐性の 47例中菌陰性化7例 
で治療別にみると， INH・SMを含む治療によるも
の2例， INHを主とする治療によるもの 4例， SM 
を主とする治療によるもの 1例であり， X線像改善
，u:141を含む治療によるものSM・INH例で，11は 
INHを主とする治療によるもの 6例， SMを主と
する治療 1例であった。
INH 0.1 r・SM10 r以上耐性の 31例では，菌
陰性化2例で INHを主とする治療によるものであ
り， X線像改善8例で， 全例 INHを含む治療に 
よるものであった。
INH 1 r以上 SM1 r耐性の 27例では，菌陰性 
化例なく， X線像改善4例であり，何れも INHを
含む治療によるものであった。 
INH 1 r以上 SM10 r以上耐性の 16例でも，
菌陰性化なく， x線像改善3例のみで， INHを含 
む治療例であった。
第3節治療回数と菌陰性化率
再治療の効果と初回治療3のそれとの比較は，既に
第3章第2節で、感性例について試みたが，更に耐性
例をも合的fこ再治療 136例及び3回以上治療を重ね
た224例の最終治療法と菌陰性化率との関係を検討
した。(第5表)
第5表 治療回数と菌陰性化率
治療回数|釧|最終治療法 l症例j菌陰性化制 
INH・SMを 1 75 必 (57
含む治療
初回治療 197 M を主と j26 1 する治療 12 (46.1) 
SMを主と I96 j
する治療 24 (25.0) 
M ・SMを/ 15 1 含む治療 5 (33.3) 
再治療 136 M を主と j94 jする治療 9 ( 9.6) 
SMを主と j27[
する治療 1 ( 3.7) 
三回以上 
Y台 療
224
H. SMを 1 21 I 2 ( 9.5) 含む治療
1 1 173 1 17 ( 9.8) する治療 
SMを主と 1 301 2 ( 6.7) する治療 
I~~ を主と 
()内%
初回治療の菌陰性化率は， INH・SMを含む治療
によるもの 57.3%， INHを主とする治療46.1%， 
SMを主とする治療 25.0%であり，再治療の菌陰
性化率は各33.3%，9.6%. 3.7%であり， 3回以上
治療を重ねた症例の菌陰性化率は各9.5%，9.8%， 
6.7%と再治療以後は各治療法共菌陰性化率は著減
えする。
第 4節 SM耐1:生度と菌陰性化の推移
入院中田を重ねて測定した SM耐性度のうちで，
最高を示した耐性度と 6カ月毎の菌陰性化の推移と
の関係を検討した。(第6表〉 
1) 入院後 6ヵ月:感性の 35例では陰性化48.6 
%，減少 25.7%，不変 25.7%，1 r耐性の 89例では
陰性化 30.3%，減少 27.0%，不変 41.6%で死亡が
1.1%あり， 10 r耐性の 82例では陰性化 7.3%，減
少 9.8%，不変 82.9%で，陰性化した 4例は何れも 
INH感性で 2例は INH・PAS併用療法を，他の 2
例は INH・SM・PAS併用療法を行ったものである。
100-7耐性の 30例では陰性化なく，減少 10.0%，不 
変 90.0%であり， 1000 r耐性の 48例では，陰性化
2.1%，減少 4.2%，不変 93.8%で，陰性化した E例
月陰 
(払Icあ 
18ヵ
減 
5 
第 7表
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第 6表 SM耐性度と菌陰性化の推移 
ふ)1表!C 化|少|変|亡 初j C%) IC%)J(%)I C%) 
6 o 1 0 183.3 16.7 
10 10.0 110.0160.0 10.0 
入院後!I 
12 
19 
13 
例
月12ヵ
症
例
月6ヵ
症 
82 
30100"{ 
1000"{ I 14。48 
1経過月数
SM 
耐性度 
感 性 
1"{ 
"{10 
は INH感性で INH・ピラジナマイド(以下 PZA)
併用療法を行ったものである。
2) 入院後 12カ月:感性 7例では陰性化85.7μ，
減少，不変共になく，死亡 14.3%(l例)であった。 
1"{耐性 41例では陰性化 34.1%，減少 7.3%，不変 
58.5%， 10 "{耐性の 46例では陰性化 15.2%，減少 
6.5%， 不変 78.3%で陰性化した 7例は INH感性
で全例 INHを含む治療を施行している。 100 r耐
性の 22例では，陰性化 9.1%，減少 4，5%，不変 81.8
%，死亡 4.5%で， 陰性化した 2例は INH感性で
各 INH.PAS併用療法， INH単独療法を施行した
ものである。 1000 r耐性の 34例では陰性化なく，
減少 8.8%，不変 88.3%，死亡 2.9%であった。 
3) 入院後 18ヵ月:感性例はなかった。 1r耐性
の 12例では陰性化 16.7%，減少 25.0%，不変 58.3
%， 10 "{耐性の 19例では陰性化 5.3%，減少芯く，
不変 94，7%で，陰性化した 1{;7tlは INH感性で 
INH単独療法を施行した症例である。 100 r耐性
の 13例では陰性化なく減少 7.7%，不変 92.3%で， 
1000 r耐性の 14例では不変 92.9%，死亡7.1%で
あった。 
4) 入院後 24ヵ月以上:感性例はなかった。 1 r 
"{10で，75.0%，不変25.0%例では陰性化4耐性の 
18ヵ 月 24ヵ月以上
陰|減!不|死 1 症 陰 減|不|死
性 1 1I 性
化|少|変|亡 1I 化 l少|変|亡 
C%)IC%)IC%)iC%)!i初j C%)IC%)IC%)J(%) 
。。。

4 
死
。 
8 
9 
8 
耐性の 8例では陰性化なし減少 12.5%，不変 75.0
%，死亡 12.5%であり， 100 "{耐性の 9例では陰性
化 11.1%，減少 11.1%，不変 55.6%，死亡 22.2%で
陰性化した 1例は INHKも1"{耐性の多房空洞で
あったが入院後 INH・SM・PAS併用療法， INH. 
PAS併用療法を続け漸次菌数減少を示し，更に 
INH単独療法中陰性化l乙到り，空洞縮少， 撒布巣
の減少を認めた。
第 5節 INH耐性度と菌陰性化の推移
入院中回を重ねて測定した INH耐性度のうち，
最高を示した耐性度と 6ヵ月毎の菌陰性化の推移と
の関係を検討した。(第 7表〉 
1) 入院後6カ月:感性 109例では，陰性化55.0
%，減少 20.2%，不変 24.8%であり， 0.1 "{耐性の 52
例では， 陰性化 17.3%，減少 9.6%，不変 71.2%，死
亡1.9%であり， 1 "{耐性の 50例では陰性化2.0%，
減少 24.0%，不変 74.0%であり，陰性化した 1例は 
SM感性で SM・PAS併用療法を行った。 10"{耐
性の 66例では陰性化例なく，減少 9.0%，不変 90.9
%， 100 "{耐性の 28例でも陰性化なく，減少 14.3
%，不変 85.7%であった。 
2) 入院後 12カ月:感性の 35例では陰性化 68.6
%，減少 5.7%，不変 25.7%であり，，0.1"{耐性 29例
24ヵ月以上
有ミ 症 陰 減 有ミ 死 
性
o 1 7.7184.6 7.7 
2 
13 。。。100.0 
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では陰性化 34.5%上減少10.3%，不変 51.8%，死亡 78例では陰性化 37.2%，減少 24.4%， 不変 37.2%， 
3.4%.であり， 1r耐性 25例では陰性化 8.0%，減少 死亡1.3%であり， 1r耐性の 46例では陰性化 4.3 
12.0%，不変 72.0%，死亡 8.0%で，陰性化した 1例 %，減少 8.7%，不変 87.0%で，陰性化した 2例は
は SM感性で INH・SM.PAS併用療法 8ヵ月後陰 何れも INH感性で INH・SM.PAS併用療法を施
性化し，空洞の 1個は索状化し，撒布巣lとも吸収が 行している。 10 r耐性の 75例では陰性化1.3%，減
著しかった。 10 r耐性 42例では陰性化は INH気 少 4.0%，不変 94.7%で，陰性化した 1例は SM感
管枝内注入による 7.1%(括弧内)のみで，減少 7.1 性で SM・PAS併用療法を施行している。 100 r耐
%，不変 83.3%，死亡 2.4%であり， 1007耐性の 性の 21例では陰性化 4.8%，減少なく，不変 95.2% 
19例でも陰性化なく，減少 10.5%，不変 89.5%で で，陰性化した 1例は INH感性で INH・PZA療
あった。 法を施行したものである。 
3) 入院後 18カ月:感性の 4例では陰性化なく， 2) 入院後 12カ月:感性 17例では陰性化 41.2
減少 25.0%，不変 50.0%，死亡 25.0%(1例)であ %，減少 17.6%，不変 35.3%，死亡 5.9%であり，
り， 0.17耐性の 9例では陰性化 22.2%，不変 77.8 0.1 r対性の 26例では陰性化 53.8%，減少 3.8%，不
%であり， 1r耐性の 15例では陰性化 6.7%，減少 変 42.3%，1r耐性の 35例では陰性化 8.6%，減少 
13.3%，不変 80.0%で，陰性化した 1例は SM・PAS なく，不変 91.4%で， 陰性化した 3例は全例 INH
共l乙感性で， INH・PAS療法を施行したものであ に感性で INHを含む治療を行っている。 10-]'耐性
る。 10 r耐性 21例では陰性化なく，減力 4.7%，不 の 46例では陰性化 2.2%，減少 15.2%，不変 78.2%，
変 95.2%であり， 100 r耐性の 5例でも陰性化な 死亡 2.2%で，陰性化した 1例は INH， SM共に
く，減少 20.2%，不変 80.0%であった。 感性で INH.PAS併用療法を行った。 100 r耐性
的 入院後 24ヵ月以上:感性例はなかった。 0.1 の 15例では全例不変であった。 
7耐性の 6例では陰性化，減少共になく，不変 83.3 3) 入院後 18カ月:感性は 1例であるが陰性化
%，死亡 16.7%であり， 1 r耐性 10例では陰性化 した。 0.1 r対性の 3例では陰性化66.7%，不変 33.3 
10.0%，減少 10.0%，不変 60.0%，死亡 10.0%で， 、%であり， 1 r対性の 17例では陰性化，減少共にな
陰性化した 1例は SM100 r耐性で陰性化した症 く，不変 94.2%，死亡 5.8%であり， 10 r耐性の 24
例と同一例である。 10r耐性の 13例では陰性化な 例では陰性化4.2%.減少 4.2%，不変 91.7%で，陰
く，減少 7;7%，不変 84.6%，死亡 7.7%であり， 性化した 1例は SM感性 INH1 r耐性で， INH・ 
100r耐性は 2例で少数であるが， 全例 SM Iとも PAS併用療法を行った。 100 r耐性の 8例は全例
1000 r耐性で死亡している。 不変であった 0
第 6節 PAS耐性度と菌陰性化の推移 4) 入院後 24ヵ月以上:感性例はなかった。 0.1， 
PAS についても， 回を重ねて測定した耐性度の T耐性は 1例であるが不変であり， 1 r耐性 12例で
うち最高の耐性度と菌陰性化の推移との関係につい は不変 91.7%，死亡 8.3%であり， 10 ri百十~I: 17例
て検討した。(第 8表) では陰性化 5.9%，減少なく，不変 70.6%，死亡 17.6 
1) 入院後 6カ月:感性の 49例では陰性化 49.0 %であり，陰性化した 1例は INH1 r耐性で陰性
%，減少 26.5%，不変 24，5%であり， 0.17耐性の 化した症例と同一例である。括弧内の 1例は， INH 
第 8表 PAS耐性度と菌陰性化の推移
l
i
金品 ~II 6カ月 
死i陰
12ヵ月 18カ月 24ヵ月以上 
不; 有三弓ミ 弓ミ 死症 |塗減 減 減塗 減 症 死死 症PAS 佐 性生 f生 生
亡 亡 Iご耐性度 (化%) (~少10) (%変) 亡(%.イ七〕(%少) (%変〉(%) 19U (化%) (~少1
1
0) (変%) (予告〉(%化〉(%少〉(変%う (%)仔リ (予告) 19U 
49 49.0126.5 24.51 0 17 41.2 17.6 35.31 5.9 1 100.01 0 感性 。。。 0.1r 78 37.2124.438.51 1.3 26 53.8 3.8 42.31 0 100.03 6.71 0 33.31 0 。。。。 。46 4.31 8.7 87.01 0 35 8.6 17 91.7 8.30 411.9 94.21 5.8 1'1 。5.9 311.75 4.0 94.71 0 10l' 70.6 17.6(2.2) (5.9) 17 。。 0 711.9。。 4.214.22478.21 2.2 。15.2。2.246 100r 21 4.81 0 15 100.01 0 8 100.01 0 4 75.0 25.0 
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の気管枝内注入を行って陰性化した症例である。 た12例の臨床経過を第9表 (A)(B) K示す。 INH 
100 r耐性は 4例で，不変3例，死亡 1例であつ 0.1 r以上耐性の 9例では治療開始前集落数は何れ 
Tこ。 も105であって，略疾接種天竺鼠の内臓に菌の発育
第 7節 INH耐1:生例の臨尿経過 を認めないもの 5例，菌量の少いもの 4例で，治療 
INH耐性菌は菌力の低下する事実が認められて 後の集落数は不変3例，減少 4例，陰性化2例で，
いる。 INH治療を行った症例のうち，患者曙疾を 胸部 X線像は空洞の縮少 4例，空洞周闇又は撒布
天竺鼠に接種した 26例について， 1年間の集落数 巣の吸収を加えると 7例に効果を見，不変2例で増
及び胸部 X線像の推移，更に退院後の転帰につい 悪はなかった。退院後2年以上経過した軽快3例，
て，菌力との関係を検討した。天竺鼠の内臓病変度 3年以上経過した軽快 1例を認め，退院時と同程度
及び内臓菌量は，杉田ωの標示に従った。全例曙疾 の安静を 1年以上続けている不変2例， 2年以上不
中結核菌培養陽性の空洞を有する重症例で，病変度 変3例で，なお，入院中のものが2例ある。
，1034，10例は，治療前集落数，各3感性のINH例を除き大多数は入2例で，19群C，1例7群Bは 
院前 INH，SM，PASの何れかの治療を受けた再 102で，治療後は 2例陰性化し 1例は不変で，天竺
治療例であり，再治療開始前薬剤耐性が INH，SM， 鼠の内臓菌量については，認めないもの 2例，少い 
PASのうち 1剤乃至3剤に認められた。治療は もの 1例で，胸部 X線像の推移についてみると， 
INH・PAS併用 10例， INH・SM・PAS例用 5例， 空洞は 3例共不変であったが，撒布巣は全例に吸収 
INH.PZA併用 4例， INH・SM併用 3例， INH・ が認められた。菌陰性化した 2例は退院後 1年以上 
SM・PZA併用 1例， INH単独 2例， INH・PZA・ 経過し軽快している。菌陰性化しなかった 1例は， 
PAS併用 1例で，全例 INHを含む治療を行つ なお入院中であるが悪化は認められない。
た。 2) 菌力低下せぬ症例:薬剤使用中に天竺鼠の内 
1) 菌力低下例:薬剤使用と共K菌力低下を来し 臓菌量の低下しない 14例の経過を第 10表 (A)(B) 
第 9表 (A) INH耐性で菌力低下例の治療効果
。。
療治
集
落
後
。。。 
。 
。
 
内
臓
菌
Y台 療 前 |略疾接種 胸部 X 線像推移‘患、 退院後の観察天竺鼠の
者 集病 内病耐性度 (r) 治療法
番 二ヴエ百二 j同変変 空洞周囲落 撒布巣 期間及び転帰
号 INHI釧 IPAS臓度度 数 量 数 
3年2ヵ月軽快発105 110 1 101 10 4C 群 INH・PZA 1051 不変 吸収 吸収 
2年6ヵ月軽快美105 110 1 100;100 1 INH・PZA 1052 B群 不変 吸収(著) 吸収 
2年1ヵ月不変持105 ! 101 1001 10 2 INH・PAS 1043 C群 吸収(梢〉 吸収(梢〉縮少
105 1 101 10i 1 4 INH・PAS 1024 3 (入 院 中)C 群 吸収(著) 吸収(著〉縮少
102105 ! 101 10! 1 35 INH・ 1年4ヵ月不変不変C 群 不変 不変 
105 1 1 11000: 1 2 1 INH・PAS 1026 C 群 1年1ヵ月不変不変 不変 不変 
8 INH.PAS 105105 i 1 1 0:100 7 C 群 不変 吸収(著) 吸収(著)2年8ヵ月不変。1 INH・PAS8 C 群 縮少 吸収(精〉 吸収(精)(入 院 中) 
3 INH.PAS105 I 0.1 なし 2 2 年軽快B群9 縮少(精)吸収(梢〉 吸収 
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第9表 (B) INH感性で菌力低下例の治療効果
。。
療治
?客菌臓
曙疾接種 胸部 X 線像推移f台 療 日IJ患L 天竺鼠の 退院後の観察
者 後集病 内病 内耐性度 (r) 治療法
番 =ザ工己二変 変 空洞周囲落 洞 撒布巣集 期間及び転帰号 INHI叫m 臓度度 数 数量。。 10 0.110 C 群 INH・PZA104 なし 不変
不変 |吸収 …102 3 INH.PZA1 C 群 1 2 不変 ヵ月軽快8年2)1収吸(著〉吸収(著なし なし 。12 C 群 10 0.1 3 INH・PAS 103 不変103 なし 不変 (入院中〉)1吸収(精
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第 10表 (A) INH耐性で菌力強会例の治療効果
患 治
者 病
号 度
13 C群 
14 C群 
15 C群 
16 B群 
17 C群 
18 C群 
19 C群 
20 B群 
21 B群 
22 C群 
療 日IJ 略疲接種 療ご引ム口 胸部 X 線像推移天竺鼠の 退院後の観察
集 耐性度 (r) 内病内 治療法
後
集
落
変 臓
菌?客 
INHI叫m 空 j同 空洞周囲 撒布巣 期間及び転帰数 臓度量 数 
104 10 10 1 9 4 INH・SM・PAS 104 不変 吸収(精)吸収(精〉 (入 院 中〉 
105 10 100 1 6 4 INH・PAS 105 不変 不変 不変 再 入 院 
105 10 100 1I10 4 INH.SM 105 増大 吸収(梢) 吸収(梢〉 (入 院 中) 
105 10 10なし 10 5 INH.SM・PAS 102 不変 不変 吸収(柏〉 1年8カ月軽快持 
105 10 10~~1なし 8 5 INH.SM.PAS 104 土自 大 不変 増大 (入院中死亡) 
105 10 10 10 2 11 INH 105 不変 不変 不変 再 入 院 
105 10 10 10 10 6 INH.PAS・PZA 105 不変 不変 不変 再 入 院 
105 10 1000 100 9 .5 INH・PAS 105 増大 不変 不変 死 亡 
105 1 10 10 3 5 INH・SM 105 土器 大 不変 不変 (入 院 中)長 
105 1 1000 1I10 10 INH.SM.PZA 105 増大 増大 増大 i(入 院 中)
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第 10表 (B) INH感性で菌力強会例の治療効果
患 治 療 前
略疾接種
天竺鼠の
集
落
療ご後引ム口 胸部 X 線像推移 退院後の観察
治療法
空洞 空洞周囲 撒布巣 期間及び転帰
数 
者
番
号 
病
変
度
集
落
数
耐性度 (r)
INHI叫凶S
内病
変
)蹴度
内
臓
菌
主ヨ豆ー
23 
24 
25 
26 
C群 
B者手 
B群 
C群 
104 なし なし なし 11 
105 なし なし なし 8 
102 なし 1 0.1 3 
105 なし 10 1 5 
14 
7 
6 
5 
。。。
INH・SM 不変 吸収(著〉 吸収 3年2ヵ月軽快 
INH.SM・PAS ?自 失 吸収(著) 吸収(著)2 年軽快 
INH.SM・PAS 不変 吸収(梢) 吸収(梢)2年3カ月不変 
INH・PAS 105 縮 少 吸収(柏) 吸収(精) 1年4カ月軽快持
l乙示す。 INH耐性の 10例では病変度 B群3例 C
群7例で，治療前の集落数は 105のもの 9例，104 
のもの 1例で，治療後菌陰性化なく，集落数の減少
したもの 2例で，他は不変であった。胸部 X線像所
見では空洞の増大5例，不変5例で，空洞周囲叉は
撒布巣K，柏吸収を認めたものは 3例で，他は不変
又は増大を示した。なお，空洞，撒布巣の増大を認
めた 1例は，治療中死亡した。 4例は入院中であり，
退院した 5例も，再入院3例，死亡 1例，軽快は 1
例で，本例は化学療法後外科療法を施行したもので
ある。 INH感性の 4例では， 3例に菌陰性化を認
め，空洞消失 1例，縮少 1例，不変2例で，空洞周 
囲及び撒布巣は全例に吸収を認め，退院後も軽快3
例，不変 1例であった。
第5章退院後の転帰
退院後 1年以上経過した 81例の転帰について，
退院時の排菌の有無により 2群lこ大別し，病変度，
長印化学療法後外科療法施行例 
初回治療と再治療の比較， INH総使用量， INH耐
性度の各面から検討した。
退院後の転帰区分は，軽労働可能を含む，安静を
要じないものを軽快，退院時と同程度の安静を続け
るものを不変，退院後3カ月以上経過した後再び入
院治療を受けたものを再入院，及び死亡の 4段階と
した。
第 1節 治療前病変度との関係
入院治療開始前の胸部 X線像を，第3章第 1節
の区分l乙従い， B，C 2群l乙分け，退院後の転帰を
比較した。(第 11表)
B群は 38例で， 退院時菌陰性化しなかった 3例
は不変，再入院，死亡各 1例であった。菌陰性化し
た35例では，軽快21例，不変 12例，再入院， 死
亡各1例であった。 C群43例中菌陰性化しなかっ
た 14例では，軽快例なく，再入院，死亡各5例で，
菌陰性化した 29例では軽快 18例， 不変 10例，再
入院 1例で，死亡例はなかった。
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第 11表 病変度と退院後の転帰
病変度 l症例 退排院菌時一 I症 例 I.車 民|不 変|再入院|死 亡 
B 群 38 
3 。 1 (33.3) 1 (33.3) 1 (33.3) 
35 
[l9J 
i21(問 12 (34.3) 1 ( 2.9) 1 ( 2.9) 
[l2J [5J (lJ 
C 群 43 
14 。 4 (28.6) 5 (35.7) 5長(35.7)。29 
[l5J 
118(621) 10 (34.5) 1 ( 3.4) 
[lOJ [4J (lJ 
( )内%， ( J内症例中外科療法施行例，長結核外死亡 1例を含む
第2節初回治療，再治療との関係
入院後， 始めて化学療法を受けた初回治療の 36
例と，入院前既に化学療法を受けた事のある再治療 
45例の退院後の転帰を比較した。(第 12表)
初回治療群で，退院時菌陰性化しなかった 6例で
は，軽快例なく，不変3例，再入院 1例，死亡2例 
であったが，菌陰性化した 30例では軽快20例，不
変 10例で，再入院，死亡はなかった。
再治療群で退院時菌陰性化しなかった 11例では，
軽快例なく，不変2例，再入院5例，死亡4例であ
った。菌陰性化した 34例では軽快 19例， 不変 12
例，再入院2例，死亡 1例であった。
第3節 INH総使用量との関係 
入院中使用した INH総量を 40g以下と 41g以
上使用群に分けて，退院後の転帰を比較した。(第
13表)
イソニコチン酸ヒドラジッドメタン弔3レフォン酸
ナトリウム使用例では INH含有量 50.6%として，
グjレクロン酸ナトリウムイソニコチニールヒド
ラゾン使用例では 36.9%として， INH量lζ換算し
た。
INH 40 g以下使用群39例中退院時菌陰性化しな
かった 12例では軽快例なく，不変3例，再入院5
例， 死亡4例であり，退院時菌陰性化した 27例で
は軽快 18例，不変7例， 再入院， 死亡各 1例であ
った。
INH 41 g以上使用群42例中退院時菌陰性化しな
かった 5例では軽快例なく，不変，死亡各2例，再
入院 1例で， 退院時菌陰性化した 37例では軽快21
例，不変 15例，再入院 1例で死亡例はなかった。
第4節 INH耐性度との関係 
入院中の INH最高耐性度と退院後の転帰との関
第 12表 初回治療・再治療と退院後の転帰
治療回数 I症 例 I退排院商時 I症 例
。
軽 快 有ミ 変 再入 院 死 亡 
6 3 (50.0) 1 (16.7) 2 (33.3) 
初回治療 l 36 30 20 (66.7) 10 (33.3) 。 。 
[15J [11J [4J 
11 。 2 (18.2) 5 (45.5) 4帯(36.4)
再治療| 44 34 19 (55.9) 12 (35.3) 2 ( 5.9) 1 ( 2.9) 
[l9J [11J (6J (2J 
( )内%， [ J内症例中外科療法施行例，長結核外死亡 1例を含む
第 13表 INH総使用量と退院後の転帰 
~il I症例 l排菌 。快|不
亡退院時|症例|軽 変|再入院|死総使用量
12 3 (25.0) 5 (41.7) 4持(33.3) 
40g以下 39 27 18 (66.7) 7 (25.9) 1 ( 3.7) 1 ( 3.7) 
[l3J (8J。 (4J [lJ 
、
5 2 (40.0) 1 (20.0) 2 (40.0) 
41 g以上 42 37 121(568) 15 (40.5) 1 ( 2.7) 。 
[21J [l4J [6J [lJ 
( )内%， CJ内症例中外科療法施行例，長結核外死亡 1例を含む
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第 14表 INH耐性度と退院後の転帰
耐IYi1 快[不 変|主入院 l死症例南市症例|軽 亡。 。 。 。 。
24感 性 10(417〉 l
(ー ) I 誌| 14(583)l C3J 
。 。 
[5J。 。2 1 (50.0) I 1(50.0) 
120.1 r 。 。 
[8J C6J C2J 
6 。 2 (33.3) 
1r 15 6(667)l 2(222)| 。 1 (11.1) 
[5J C2J 
8 。 3特(37.5) 
10 r 23 
(ー ) l iL I1117C7F53F3)7日〔 3O)工]Jo三l b2iFj(回ご !l m??)LLll三Q二¥ 
100 r 7 
( )内%， C J内症例中外科療法施行例，持結核外死亡 1例を含む
係を検討した。(第 14表) INH連日 SM週 2回法3ヶ月の菌陰性化率は 74
感性群は全例退院時菌陰性化し， 24例中軽快 14 %，胸部 X線像改善率は 44%であり， INH・PAS
例，不変 10例，再入院，死亡例はなかった。 0.1 r 連日法では各 75%及び 38%で，菌陰性化率では大
耐性群 12例中退院時菌陰性化しなかったのは 2例 差なく， x線像改善率では前著が柏まさむっている。
で， 1例は不変，他の 1例は死亡した。菌陰性化し 米国の PublicHealth Service仰の報告で、も INH
た10例中軽快8例，不変2例で，再入院，死亡は 連日 SM週 2団法， INH・PAS連日法及び INH.
なかった。 1r耐性群 15例中退院時菌院性化しな SM.PAS併用法 32週の菌陽性率で大差を認めてい
かった 6例では，軽快なく不変 1例，再入院3例， ない。前)1ωは N.T. A.分類の重症， 中等症の 
死亡2例であった。菌陰性化した 9例中軽快6例， INH・SM.PAS併用 6カ月の菌陰性化率は 86.7%，
不変 2例，再入院なく，死亡 1例であった。 10r耐 X線像改善率は 86.8%と報告し，桜井(5)は耐性を
性 23例中退院時菌陰性化しなかった 8例では，軽 認めない症例について SM・PAS併用 6ヶ月の菌陰
快例なく不変 3例，再入院2例，死亡3例で，菌陰 性化率65.4%， INH・PAS併用では 68.1%， INH・
性化した 15例では軽快8例， 不変 5例， 再入院2 SM・PAS併用では 65.7%と報告し，沼目的は重症
例で死亡例はなかった。 100 r耐性群7例中菌陰性一例で INH・PAS併用の菌陰性化率 65%，SM・INH
化しなかったのは 1例で後に再入院した。菌陰化し 併用では 64%， SM・PAS併用では 67%， INH・ 
7こ6例では，軽快，不変各3例で再入院，死亡はな SM.PAS併用では 64%で殆んど大差がなく，空洞
かった。 消失率は各 50%，29%，50%及び 55%で， SM・ 
重腎
INH併用が柏低いと報告している。
第 6章総括並びに者按
一方，木野く7)は空洞例で菌陽性率が SM.PAS併 
I 初回治療の臨床効果 用で 29.9%，INH・PAS併用で 36.8%，Tucker(8)は
肺結核症に対する化学療法の臨床効果K関する報 INH・PAS併用が最も効果があり， SM・PAS併用
告は極めて多いが，治療対象，薬剤投与方法，効果 が最も劣ると報告している。著者の成績でも INH・
判定の基準等K多少とも相違があって，諸家の成績 SMを含む治療の菌陰性化率 57.3%，INHを主と
にかなり聞きが認められる。治療法を比較する為 する治療では 46.1%，SMを主とする治療では 25.0
1[，治療対象を初回治療例に限定し，同ーの病型に %で， INHを含む治療の方が， SMを主とする治
ついて検討を行った報告に重点を置いてみると，英 療よりまさっていた。又 X線像改善率でも各48.0
国の Medical Research Couricilωの報告では， %， 30.8%，19.8%で同様の傾向が認められた。菌
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陰性化率は各治療法共， M. R. C.(2)， 前 )1件〉等の
成績に比し低いが，症例を B群l乙限定すると， 
〉，(5となり，桜井65.2%を含む治療ではSM・INH
沼田(6)等の成績と大差はない。 
11 再治療の臨保効果
初回治療で菌の陰性化しなかった症例K対する再
治療の臨床効果の報告は多いが，薬剤耐性のない症 
例のみに限った報告は少L、。熊谷(9)によれば重症例
K行った INH・PZA併用4カ月の菌陰性化率及び
X線像改善率共rc.，未使用がすく守れており，古沢く10)
は耐性のない症例でも初回治療に比し効果の発現が
遅く且低~)とし，木野引によれば空洞例で再治療が
劣り，特lと硬化性空洞，多房空洞lζ乙の傾向が著し
く，芳賀(11)も INH治療では再治療が劣る事を認
めている。著者の耐性のない再治療例の菌陰性化率
は INH・SMを含む治療で 35.7%，INHを主とする
治療では 12.9%，SMを主とする治療では陰性化を
認めず，初回治療の菌陰性化率57;3%，46.1%及び 
25.0%I乙比して著しく低下し， X線像改善率に於い
ても同様な傾向を示している。治療別にみると，殊
に SMを主とする再治療の効果が悪く，再治療に
は INH・SM・PAS3著併用を必ず用いねばならな 
、。L
III 薬剤耐性と治療効果 
1) 1剤耐性及び2剤耐性
化学療法lζ於ける耐性出現と薬剤投与法との聞に
は併用療法より単独療法rc.，叉使用量の多い方に耐
性出現の頻度は増加し，耐性出現と病巣の性状との 
聞には，空洞例に耐性出現が高率である事を Haw-
ard(12)， Medlar(13)，若林(14〉，福永(15)及び桜井(5)
等が報告しており，空洞を有する重症肺結核の化学 
療法の臨床効果は当然、低下しているものと思われ，
治療K当って特に注意を要する。 
即ち化学療法実施の際，臨床的耐性の限界が問題
となるが薬剤濃度の他に病巣内の結核菌が全部一様
に耐性を獲得するのではなく，高耐性菌，低耐性菌
及び感性菌が種々の割り合いで混じており，更に薬
剤投与法，患者の病型の問題が加わり一層複雑とな 
って，諸家の報告も必しも一致を見ず，殊lζ低耐性
菌の治療効果については報告も少い。
岡(16)は SM 10 r以上不完全耐性の重症例l乙
INH・PAS併用叉は 3者併用を行って 8例中 1例l乙
菌陰性化みている。桜井(5)は SM10 r完全耐性の
場合， SM・PAS併用療法は PAS感性のものに或
る程度の効果を期待しうるが， PAS にも耐性のも 
のでは殆んど効果を期待し得ず， 100r耐性例では 
PAS耐性の有無にかかわらず， SM.PAS併用療法
の効果は望めないとし， 芳賀(11)rc.よれば SM10 r 
完全耐性例iζSM再使用で効果を認めず， INH使
用でも菌陰性化率は悪い。著者は SM1r耐性例
で INH・SMを含む治療を行った 11例中9例に，
INHを主とする治療で 71例中 7例rc.， SMを主と
する治療では 39例中 1例の菌陰性化をみたが， SM 
の効果はかなり低下しており，更に SM10 r以上 
耐性例では INHを含む治療を行った 37例中 5例
に菌陰性化を見たが， SMを主とする治療 24例に
は陰性化を認めず， SM 10 r以上耐性例J乙SM再
治療は殆んど効果はない。
岡く16)によれば INH1 r以上不完全耐性2例に 3
者併用療法を行ったが陰性化なく， 芳賀(11)によれ
ば INH1 r完全耐性例に INH再使用で菌陰性化
は 6~14% であり，桜井∞は INH 10r耐性例に
INH・PAS併用で菌陰性化は 11例中 2例， x線像 
有効は 1例， 3者併用 2例共陰性化なく， X線像有
効 1例で， INH耐性の限界は更に低い濃度につい
て検討の要を認めている。著者は INH0.1 r耐性
35例中菌陰性化をみたのは; INHを含む治療を行 
った 2例のみであり， INH 1 r以上耐性 17例でも 
INH再治療 1例だけで， SM感性にもかかわらず 
INH耐性例に対し SMの効果は殆んどなかった
が，小JI(17)bINH高耐性例で， SM及び PASI乙
ついて同様の傾向を認めている。
INH及び SM二剤耐性例について，桜井(5)によ
れば 2剤共 10r耐性では殆んど効果は期待出来な 
いが，著者の例では更に低い耐性度， INH 0.1 r・
SM 1 r耐性47例中菌陰性化7例， x線像改善 11
例であり， INH 0.1 r・SM 10 r以上耐性例では
INHを含む治療に僅かに効果を認めるが， SMを
主とする治療では効果なく， INH 1 r以上 SM1 r 
耐性例， INH 1 r以上 SM10 r以上耐性例では菌切
陰性化例なく， X線像で少数例lζ改善を認めたにす
ぎない。
2) 治療回数と菌陰性化率
薬剤耐性のない症例で再治療の効果は初回治療の
それに比し低下を示したが，耐性例をも含めた再治
療及び 3回以上治療の菌陰性化率を，初回治療と比 
較すると，その低下は更に著しく，最終治療法との
関係をみると， SMを主とする治療が， INHを含
む治療に劣っている。
3) SM耐性度と菌陰性化の推移
第 5号 川口: 肺結核化学療法に関する臨床的研究 -2189ー 
SMの臨床的耐性について明確な基準はないが，
多くの報告は 10r完全耐性を臨床的対性としてる。
著者は SM 1O.r以上耐性例について， 6カ月間の
治療効果の低下を認めたが，更に長期間の菌陰性化
の推移民ついて，治療法及び他剤耐性lと関係なくみ
ると，入院後 6ヵ月の 1 r耐性例 30.3%，10 r耐性
する菌力の低下の事実があり， Middlebrook and 
Cohn(加や MeIssner(31)が， 又本邦でも平野(32)が，
乙の事を発表して以来，多数の報告がある。杉田くり
も患者唱疲接種天竺鼠に於いて， INH耐性菌の菌
力低下をみているが，動物実験の成績を直ちに人体
にあてはめる事は危険であり， Coates(加は INH
例 7.3%，入院後 12ヵ月の 1 r耐性例34.1%，10 r 治療中， INH耐性菌出現K伴い X線像の悪化を認
耐性例 15.2%と10 r耐性例の菌陰性化率は著明に
低下し， 10 r以上耐性で菌陰性化する症例の大部分
は， INH ![対して感性で INHを含む治療を行つ
ている。入院後 18カ月では 1 r耐性例でも 16.7%
と低下し，入院後 1年までに INHを含む強力な化
学療法が必要と思われる。 、
4;~ INH耐性度と菌陰性の推移
INH耐性菌は， SMや PAS耐性菌と異り，耐
性が不安定で減弱乃至感性にもどるものがある事を
Knox(18)，熊谷(19〕，芳賀(20)，小JI(17)，堀〈21〉，平野
(2)等が報告しているが，著者は回を重ねて測定し
た INH耐性度のうちで，最高の耐性度と長期間の
菌陰性化の推移との関係から， INHの臨床的耐性
度を検討したが， 入院後6カ月の 0.1 r耐性例 17.3 
耐性例r0.1カ月の12，入院後2.0%耐性例1 r%， 
34.5%，1r耐性例4.2%と1r耐性例の菌陰性化率
は悪く，更に入院後 18カ月では 0.1 r耐性例でも
22.2%と低下する。 INHの臨床的耐性ーについて， 
Petit(23)，Johnston (24)は5 rを， Dye(25l，芳賀(11)
は 1r，杉山(26)は0.1 rと見解l乙相違があるが， 著
者の成績では 0.1 r耐性で既に菌陰性化は著減する
が， 1 r以上耐性は殆ん菌陰化を認めなかった。 
5) PAS耐性度と菌陰性化の推移 
PASの臨床的耐性については，杉山(27)によれば 
10 r耐性菌の割り合いが 10%以上存在する時であ
り，広JI(28)によれば SM・PAS併用では 10r耐性
菌が'30%以上， INH・PAS併用では 5%以上， 3 
〉，29小酒井〈以上存在する時であり，2%者併用では 
芳賀(11)等は 1rをとっている。著者の入院後6ケ
め， Berg(34)は菌力低下したものでも増悪し或は死
亡する事を認めている。
一方 Oestreicher(35)は耐性菌が出現しても悪化
する事は殆んどないとし，沢田(36)b悪化する事は
稀であると報告している。
著者は INH治療中菌力低下を認めた 12例中 4 
例lと空洞の縮少を見，その他の症例l乙於いても空洞 
周囲叉は撒布巣lζ吸収を認めた。叉8例lζ菌陰性化
乃至菌数の減少を見た。なお， 3例は INH感性で 
あったが， 2例は菌陰性化し， 3例共撒布巣の吸収 
を認めた。退院した 9例に増悪を認めなかった。乙
れに反し，菌力低下を認めなかった 14例では空洞の
増大が 5例に見られ，治療中 1例は死亡し，退院し
tこ9例のうち，死亡 1例，再入院3例を認めた。し
かし INH感性の 4例では， 3例が化学療法lとよく 
反応して菌陰性化し，全例 X線像の改善を認めた。
これよりみて，化学療法施行中，菌力弱化した場 
合，その患者の予後は良好であるか又は不変で，増
悪する事が少い。即ち INH耐性で天竺鼠l乙対して
菌力低下菌は，同様に臨床例でも悪化が少いことが
認められた。 
IV 退院後の転帰
治療後の再発について北本(37)によれば，治療前
進展度からみて，軽症より中等症に悪化が顕著であ
り，日比野(38)は病変の拡りと空洞の有無が悪化l乙
関連を持つ事を報告し， Dooneief(39)は軽症で、は再
発なく中等症重症に再発を見ている。著者も治療前
病変度の大なるに従って軽快例減少し，再入院，死
亡例の増加を認めた。堂野前(40)によれば菌陽性持
月毎の陰性化の推移よりみると， 6ヵ月では 0.1 r 続例に再悪化が多く，砂山(41)も同様の傾向を認め
耐性例 37.2%，1 r耐性例4.3%，12カ月では 0.1r ているが，著者の成績でも退院時菌陰性化なき症例
耐性例 53.8%，1 r耐性例 8.6%，18カ月では 0.1 r !乙再入院，死亡例が著しく多かった。初回治療例と
耐性3例中 2例， 1 r耐性例で陰性化なし 24カ月
以上では 0.1 r耐性例でも陰性化を認めず， 1 r以
上耐性例では菌陰性化は期待出来ない。 1 r以上耐‘
性で菌陰性化した症例の大部分は他剤感性である。
6) INH耐性例の臨床経過
INH耐性菌には耐性の不安定の他に，動物lζ対
再治療例の悪化について， 日比野倒〉によれば，前
者 7.3%K対し後者は 14.6%であり，著者の成績で
も初回治療例lζ軽快例多く，再入院，死亡例が少か
った。化学療法の期間と悪化について，北本(37)によ 
れば 6...;9カ月治療群に比し， 12 ~18カ月以上治 
療群で悪化が著明に減少し，日比野(38)も1年半以
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内より 1年半以上の群K再発悪化の低率であった事 
を認めているが，著者は抗結核剤のうちで強力と思
われる INHの総使用量の少いものK退院後の再入
院，死亡例を多く認めた。入院中の INH耐性度と
退院後の経過についてみると軽快例は 0.1 r以下の
症例に柏多く，再入院，死亡例は 1r耐性例代柏多
くみられた。 
V 化学療法の実施方法と限界
既l乙INHの抗菌力は実験結核lζ於いて SMR_ 
比しすぐ、れている事を Grunberg(42)， Bernstein 
(43)，Domagkく44)等が報告している。著者は臨床例
に於いても同様の結果を認めた。従って排菌を認め
る空洞例，殊に両側空洞例，多房空洞例の化学療法J乙
際しては， INHを含む 3者併用療法を強力に行い，
可及的初回治療で菌陰性化につとめる必要があり， 
再治療に当つては SM感性例にあっても， SMを 
を主とする治療を避け，必ず INHを含む 3者併用 
療法を選ぶ事が必要と思われる。 
INH，乙於いて耐性菌の菌力低下の事実より積極 
的に INH耐性にする事の良否は更に検討の必要が 
あるとしても， SM，PAS K於いては耐性菌出現を 
阻止すべきであり，入院後 18カ月以上では低耐性 
例にあっても菌陰性化は低下し，化学療法後外科療 
法施行例の予後良好な事からも，現在の段階では化 
学療法6ヵ月で，菌陰性化に到らない症例にあって 
は，外科療法を考慮する必要がある。 
第7章結 論 
(1) 初回治療で効果を認めなかった症例にあっ
ては，たとえ菌耐性を有しなくとも再治療で好転例
は著減する。 
(2) INHを含む治療は， SMを主とする治療よ 
り効果が大であり，殊に再治療には INHを含む治 
療が必要と思われる。 
(3) 治療開始時の菌の耐性が， その後の治療効 
果lζ影響を有し， INH 0.1 r以下或は SM1 r以 
下にあっては好転例を認めるが，効果は著減し， 
INH 1 r以上或は SM10 r以上耐性例にあっては 
以上1 r於いても叉PASIζ、。L効果は期待出来な 
耐性では殆んど治療効果を認めない。 
(4) INH耐性菌培出例lとあっても， INHの持 
続投与によって結核菌の菌力低下を示すものは，臨 
床効果の良好なものが多く，乙れに反し菌力低下を 
示さぬものでは臨床効果は期待出来ず，悪化例もみ 
られる。 
(5) 治療開始時の病変度の大なるもの程，殊に
両側空洞，多房空洞例l乙，叉再治療例lζ，、叉 INH
総使用量の少いもの及び退院時菌陰性化せぬ症例l乙
再入院，死亡例が多い。
稿を終るにのぞみ，御懇篤なる御指導と御校
閲を賜わった思師三輪清三教授に深く感謝致し
ます。叉種々御便宜をはかつて頂いた国立千葉
病院副院長湯田助教授並びに千葉県立療養所鶴
舞病院長斎藤博士，終始御援助頂いた福永，砂
山両博士を始め第六研究室各位に感謝の意を表
します。
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